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Objectives : We investigated the effect of isoflavone on postmenopausal symptoms, urinary
isoflavone excretion, serum lipid profiles and bone markers to know the effect of isoflavone in
postmenopausal women.
Methods : 30 postmenopausal women took part in this study. They are divided into 3
subgroups according to the dose of isoflavone supplementation of 100mg/day, 150mg/day, and
200mg/day. Isoflavones were consumed for 6 months. Fasting serum total cholesterol,
triglyceride(TG), low density lipoprotein(LDL), high density lipoprotein(HDL) cholesterol lenel,
lipoprotein-a, osteocalcin, and urinary deoxypyridinoline levels were measured initially and 6
months after each isoflavone supplementations.
Result : The urinary isoflavone excretion was dose dependent in postmenopausal women and
average 24-hr urinary recoveries of daidzein and genistein were approximately 15% and 7%
respectively. isoflavone may not affect the serum total cholesterol, TG, LDL cholesterol, and
lipoprotein-a levels. but isoflavone increase the HDL cholesterol level in each supplementation,
especially increase significantly in 150mg from 48.6±8.2mg/dl to 57.3±9.9mg/dl. isoflavone
decrease the bone marker, but it is not significant statistically.
Conclusion : We suggest the isoflavone may beneficial effect on lipid profiles especially
increasing serum HDL cholesterol level.
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본 논문은 풀무원 연구비에 의하여 이루어짐.
이병석 외
서 론
폐경은 유전적인 노화현상의 일종으로, 근본적
인 원인은 아직까지 확실히 밝혀지지 않았으나,
난소의 노화현상으로 그 기능의 저하로 인하여
에스트로겐 호르몬의 감소가 주된 원인으로 알려
져 있다.1
폐경기 이후 여성에게 있어서 호르몬 대체요법
이 널리 사용되어 왔으나 이런 호르몬 요법시 에
스트로겐 치료는 유방암의 위험을 증가시킬 수
있으며2 장기간 사용시에는 자궁암, 혈전질환, 담
낭질환, 고혈압의 비율을 증가시킬 수 있다3. 최근
폐경기 이후 호르몬요법을 대체할 수 있는 방법
들에 관심이 집중되면서 파이토 에스트로겐
(phytoestrogen)의 일종인 이소플라본(isoflavone)이
폐경기 이후 호르몬 요법을 대체할 수 있는 식물
성 에스트로겐으로 주목을 받고 있다.4,5
이소플라본은 대두(soy bean)에서 주로 발견되
는 파이토 에스트로겐의 일종으로 이소플라본의
중요한 두가지 성분은 제니스틴(genistin)과 다이드
진(daidzin)으로 estradiol 17 beta와 유사한 구조를
가지고 있으며 이소플라본의 질병예방효과에 대
부분의 역할을 담당하고 있다.6(Fig. 1)
폐경과 관련된 질환의 예방과 완화의 효과면에
서 이소플라본의 생리적 기능으로는 estrogenic
activity, steroid metabolizing enzyme의 억제기능
(protein tyrosine kinase, 5-alpha reductase와 angio-
genesis의 억제)에 의한 anticarcinogenic activity,
atherosclerotic plaque 형성의 억제에 의한 관상동
맥 질환의 예방, 그리고 항 산화기능 등이 있
다.6,7,8,9
가장 위험한 폐경기의 후기 증상으로는 심혈관
계 질환과 골다공증을 들 수 있다. 심혈관계 질환
중 coronary artery disease는 현재 서구 사회 여성
의 주된 사망원인 중 하나이다. 특히 폐경 이후
에스트로겐의 방어력 상실로 인한 심혈관 질환의
발생률이 증가하는 경향을 나타내고 있다. 젊은
여성이 수술로 인해 인위적으로 폐경이 되는 경
우, 심혈관 질환의 발생률이 증가하는 현상은 이
러한 이론을 뒷받침해 주고 있다. 대체적으로 임
상 실험결과들은 폐경 이후 여성에게 에스트로겐
이 혈청내 지질 패턴, endothelial cell function,
vascular reactivity등에 이로운 효과가 있는 것으로
알려져 있다.10,11,12
폐경 후 골다공증은 골 흡수 억제 작용이 줄어
들면서 생기는 제 1형으로서, 동물 실험상 에스트
로겐 결핍으로 골 표면의 활성 빈도의 증가와 약
2-3배의 세포 활성의 증가가 관찰된다. 폐경 후
골다공증이 진행됨에 따른 조직학적 변화를 관찰
한 연구는 없지만, 난소 절제술 후 골 대사의 관
찰로 간접적인 결과를 얻을 수 있다. 즉, 초기에
는 골 흡수가 선행되고 그 후 평형을 맞추기 위
하여 골 형성이 증가하는 골대사의 결합을 보인
Fig. 1. Chemical structure of estradiol and 2 isoflavones
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다. 일차적으로 에스트로겐 결핍은 bone turnover
를 증가시켜 파골세포의 활동력 증가, 골흡수의
증가로 인한 골 손실을 유발하여 이차적으로 폐
경기 여성에 있어 골 형성능력이 감소하게 되어
서서히 골 손실이 일어나는 것으로 보고되고 있
다.13,14,15
따라서 본 연구에서는 30명의 자연폐경된 여성
을 대상으로 이소플라본 섭취용량에따른 소변내
배설되는 이소플라본의 양을 비교 분석하고 이소
플라본의 섭취수준에 따른 폐경기 여성의 혈청
내 지질 패턴, 골 대사 지표를 분석함으로써 심혈




본 연구는 2000년 3월부터 2001년 4월까지 연
세대학교 의과대학 영동세브란스병원 산부인과를
방문하여 폐경후 호르몬 요법을 시행 받고자하
는 여성중 이소플라본 대치요법에 동의하는 52명
을 대상으로 하였다.
연구 대상자의 공통적인 요건으로는 최근 6개
월동안 호르몬 대체요법이나 혈청 호르몬치에 변
화를 줄 수 있는 약물(tamoxifen, steroid drug, bone
active agent등)을 복용하지 않은 사람을 대상으로
하였으며 영양소의 흡수에 지장을 줄 수 있는 장
관 질환이 있는 사람은 제외하였고 비 흡연자이
고 음주하는 경우 가끔 소량씩 하는 사람만을 대
상으로 하였다. 또한 음식물에 과민반응이 있거나
내분비 계통이나 부인과적으로 만성질환이 있는
사람은 대상에서 제외하였다. 총 52명의 대상자중
공통요건에서 제외되거나 추적관찰이 불가능한
22명을 제외한 총 30명을 최종 대상군으로 하였
다. 대상군은 이소플라본의 섭취수준에 따라 3개
의 군(100mg/day n=11, 150mg/day n=9, 200mg/day
n=10)으로 나누어 6개월간 이소플라본을 섭취하게
하였다.
2. 연구방법
1) 이소플라본 보충제의 준비
본 연구에 사용한 이소플라본은 (주)풀무원에서
제공받았으며, 40% 이소플라본으로 daidzin :
genistin = 1 : 1로 함유되어 있었다. 100mg과
150mg의 이소플라본 캡슐을 만들어 사용 하였으
며, 200mg은 100mg을 2알 섭취하는 것으로 하였
다.
2) 설문 조사
설문지를 통하여 연구 대상자들의 사회인구학
적 특성으로 연령, 직업, 교육정도에 대하여 조사
하였고 건강관련요인으로는 신장, 체중, 초경 나
이, 폐경 나이, 임신 및 출산력, 폐경후 경과 기
간, 체질량 지수, 약제의 복용여부 및 종류등을
조사하였다.
3) 이소플라본 섭취 수준에 따른 소변 내 배
설량 분석
이소플라본 섭취전과 각 용량별 이소플라본 섭
취 1주후 24시간 소변을 수집하였다. 수집된 소변
은 0.3gm ascorbic acid와 0.3gm boric acid를 첨가
한 urine pack에 수집하였으며, 수집된 소변은 -20
。C에 보관하였다. 수집된 소변의 전처리 및 분석
방법은 Ed Hui의 방법을 참고로 하였다.16
4) 혈액의 체취 및 혈청내 호르몬 분석
모든 연구 대상자들로부터 이소플라본 섭취전
과 6개월간 이소플라본 섭취후 오전 공복시 혈액
을 각각 15ml씩 수집하였다. 수집한 혈액은 원심
분리하여 혈청을 체취한후 혈액 자동 분석 기기
(Autoanalyzer, Chiron Co.)를 사용하여 주성지방,
총 콜레스테롤, HDL-콜레스테롤을 측정하고,
Friedwald의 계산식에 의해 LDL-콜레스테롤의 농
도를 산출하였다.17
5) 혈청내 osteocalcin 농도 측정
혈청내 osteocalcin의 농도는 방사능 표지인자인
125I를 포함한 쥐의 osteocalcin(rat 125I-labeled osteo-
calcin)과 염소의 항 쥐 osteocalcin 항체(goat anti-
rat osteocalcin antibody), 당나귀의 항 염소 2차 항
체(donkey anti-goat second antibody)를 이용한 방사
선 면역 측정법(radioimmunoassay)을 이용하였다.
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6) 소변내 deoxypyridinoline 배설량의 측정
deoxypyridinoline의 배설량은 쥐의 단클론 항
deoxypyridinoline항체(rat monoclonal anti-deoxy-
pyridinoline antibody)가 피복된 polystyrene tube와
방사능 표지인자인 125I를 포함한 deoxypyridino-
line(125I-labeled deoxypyridinoline)을 이용한 경쟁적
방사선 면역 측정법(competitive radioimmunoassay)
을 이용하였다.
3. 통계 분석
자료 분석은 SPSS program을 이용하여 통계분
석을 시행하였다. 평균, 표준편차, 범위등을 구하
였으며 조사 대상자의 이소플라본 섭취 수준과
소변내 배설량 및 이소플라본 섭취수준에 따른
혈청 내 지질 패턴, 골 대사 지표의 변화를 분석
하기 위해 correlation, t-test를 시행하였고 p<0.05인
경우만 유의하게 판정하였다.
연구결과
1. 대상군의 일반적 특징
이소플라본의 섭취 수준에 따른 각 대상군의
연령, 신장, 체중, 체질량 지수, 초경과 폐경 나이,
출산력에 있어서 통계적으로 유의한 차이는 보이
지 않았다.(Table 1)
2. 이소플라본 섭취 수준과 소변 내 배설량
이소플라본 섭취 후 각 섭취 수준별 소변 내
이소플라본 배설량은 Table 2와 같다. 하루 100mg
씩 섭취한 군의 경우 소변 내 daidzein 배설량은
6.91±4.03mg/mg cre이었으며, genistein 배설량은
2.63±1.34mg/mg cre이었다. 소변내 이소플라본
recovery는 daidzein이 13.8%, genistein이 5.27%이었
다. 하루 150mg씩 섭취한 군의 경우 배설량은
daidzein, genistein 각각 10.0±7.13mg/mg cre, 4.05
±2.38mg/mg cre으로 증가하였으나 소변내 이소
플라본 recovery는 100mg섭취군과 비슷한 경향을
나타내었다. 하루 200mg씩 섭취한 군의 경우 배
설량은 daidzein, genistein 각각 15.6±10.0mg/mg
cre, 8.18±5.91mg/mg cre으로 증가하였고 소변내
이소플라본 각각 15.6%, 8.18%로 100mg과 150mg
섭취 군 보다 recovery 정도가 높았다.(Table 2)
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3. 이소플라본 섭취수준이 혈청 내 지질 패턴에
미치는 영향
혈청내 지질 패턴의 변화중 total cholesterol
level은 100, 200mg/day 이소플라본 섭취 6개월후
각각 213.2±32.2mg/dl에서 193.2±34.7mg/dl로,
216.6±34.2mg/dl에서 198.0±46.9mg/dl로 감소하는
경향을 보였으나 통계적으로 유의하지는 않았다.
LDL cholesterol level은 100, 200mg/day 이소플라
본 섭취 6개월후 각각 133.4±21.6mg/dl에서 122.2
±16.2mg/dl로, 141.0±57.5mg/dl에서 121.0±45.3
mg/dl로 감소하는 경향을 보였으나 통계적으로 유
의하지는 않았다. HDL cholesterol level은 100,
150, 200mg/day 이소플라본 섭취 6개월후 각각
49.6±17.4mg/dl에서 52.4±11.8mg/dl로, 48.6±8.2
mg/dl에서 57.3±9.9mg/dl로, 59.2±10.6mg/dl에서
64.6±8.1mg/dl로 증가하는 경향을 보였으며 특히
150mg/day 이소플라본 섭취시 통계적으로 유의하
게(p<0.05) 증가하는 소견을 보였다.(Table 3)
4. 이소플라본 섭취수준이 골다공증 예방에 미
치는 영향
골다공증 예방에 미치는 영향을 알아보기 위해
시행한 골 대사 지표중 소변내 Deoxypyridinoline
level은100, 150, 200mg/day 이소플라본 섭취 6개월
후 각각 6.0±2.3nmol/mmol에서 5.0±2.5nmol/mmol
로, 9.3±11.5nmol/mmol에서 5.5±2.0nmol/mmol로,
6.9±2.7nmol/mmol에서 6.1±1.8nmol/mmol로 감소
하는 경향을 보였다. 혈청내 Osteocalcin level은 이
소플라본 섭취 6개월후 각각 13.9±6.9nmol/mmol
에서 10.8±3.1nmol/mmol로, 14.3±8.4nmol/mmol에
서 12.2±4.6nmol/mmol로, 17.8±16.8nmol/mmol에
서 15.4±12.7nmol/mmol로 감소하는 경향을 보여
bone turnover를 감소시키는 경향을 보였으나 통계
적으로 유의하지는 못하였다.(Table 4)
고 찰
파이토 에스트로겐(phytoestrogen)은 식물체에
있는 diphenolic 화합물로서 그 구조와 기능이




























































estradiol과 매우 흡사하다. phytoestrogen의 주된 종
류는 이소플라본, lignans, coumestants가 있다. 주
요 공급원으로는 soybean, cereals, flaxeed와 같은
oilseed, 그리고 alfalfa등이 있다. phytoestrogen중
가장 많은 연구가 이루어진 분야가 이소플라본이
다. 이소플라본의 활성형태는 대부분 genistein과
daidzein이다. 이들 요소는 선택적인 estrogenic
effect를 가진다. 즉, 어떤 조직에서는 proestrogenic
response를 나타내며, 다른 조직에서는 반대로
estrogenic effect를 저해한다. 이러한 선택적인
estrogenic effect 이론은 최근 estrogenic receptor의
second subtype의 발견으로 지지되고 있다.18,19
Estrogen effect는 이소플라본이 estrogen receptor와
결합하는 친화력에 의존한다. 구조적으로 이소플
라본의 aromatic ring과 hydroxyl group의 특별한
위치에 의해 결정된다.20 Estradiol과 비교했을 때,
estrogen receptor의 결합력은 genistein이 100배,
daidzein이 100배정도 상대적으로 친화력이낮다.21
그럼에도 불구하고, 식이로 섭취되는 이소플라본
의 농도로 biologic effect를 나타낼 수 있다.
Antiestrogenic 효과는 gonadotrophins와 함께 저해
작용, estrogen 합성 저해, estrogen-binding protein
합성 저해작용 등으로 인해 estrogen receptor에 경
쟁적 저해작용을 하는 것으로 볼 수 있다.
이소플라본은 glycosides 형태 (genistin, daidzin)
에서는 불활성을 나타내지만, aglycones 형태
(genistein, daidzein)에서는 활성을 가진다. 장에서
흡수되는 양은 개인차가 있으며, 이는 식이섬유소
나 장내 microflora의 힘량에 따라 흡수율에 차이
를 보인다. 흡수된 이소플라본은 다시 glucuronides
와 reconjugated되며 소변으로 배설된다.22
phytoestrogen과 대사물질의 농도는 혈액, 소변
및 다른 체액에서도 측정이 가능하다. 식이로 섭
취된 이소플라본은 위장내의 flora, 항생제, 장질환
등에 따라 대사가 조절되며, 따라서 bioavailability
에 차이가 나타난다.21
이소플라본의 섭취수준과 소변 내 배설량에 대
한 연구는 국외에서 많이 수행되었다. Xu등(1994)
은 12명의 젊은 여성을 대상으로 0.4, 1.3, 2.0mg
/kg body weight의 이소플라본 single dose를 섭취
시킨후 소변 내 배설량을 분석한 결과, 소변 내
이소플라본의 배설량은 용량에 의존하는 것으로
나타났으며, 24시간 소변에서 전체 섭취한 이소플
라본의 15-20%가 배설되었고 daidzein과 genistein
의 recovery는 각각 21%와 9%로 보고하였다.23
Susan등도 이소플라본의 용량에 따른 소변 내 배
설량은 낮은 수준의 용량을 섭취했을 경우에도
용량이 높아질수록 소변내 배설량도 많아지는 정
의 관계를 나타낸다고 하였다.24 이와같이 이소플
라본의 대사는 소변 내 배설되는 이소플라본 대
사물질과 밀접한 관련이 있으며 본 연구에서도
100mg과 150mg의 이소플라본 섭취 시 소변 내
배설량과 유의적인 정의관계를 나타내고 있으나,
200mg의 경우 다른 연구결과들과 상반되는 결과
를 나타내고 있어 이에 대한 연구가 필요하리라
생각된다.
여러 실험 결과 이소플라본이 함유된 대두식품
의 섭취가 동맥경화증을 감소시키는 것으로 보고
하고 있다. 또한 역학조사 에서도 대두식품을 많
이 섭취하는 아시아인이 서구인 보다 관상동맥
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질환으로 인한 사망률이 현저히 낮은 것을 알 수
있다.25 이소플라본이 함유된 대두 식품이 심혈관
질환 예방에 어떠한 기전으로 효과를 나타내는지
는 아직 명확히 밝혀진 바 는 없으나 Meng등이
보고한 바 에 따르면 이소플라본을 섭취한 군의
LDL콜레스테롤이 그렇지 않은 군 보다 산화가 덜
된다는 것을 관찰하였다. 따라서 이소플라본이 에
스트로겐과 유사하게 작용하여 이소플라본 섭취
시 LDL콜레스테롤이 산화에 저항성을 가지게되어
LDL콜레스테롤이 산화되어 동맥벽에 침착되는 과
정을 방지하여 심혈관계 질환을 예방하는 것이
아닌가 생각되고 있다.26,27 Crouse등은 92명의 남
성과 62명의 여성을 대상으로 카세인(casein)과 이
소플라본이 함유되지 않은 대두단백, 그리고 3가
지 다른 용량(25, 42, 58mg)의 이소플라본을 함유
한 대두단백을 무작위로 나누어 섭취시킨 결과
이소플라본을 함유한 대두단백을 섭취시킨 군에
서 용량 의존적으로 혈청내 총 콜레스테롤치와
LDL콜레스테롤치가 낮아지는 것을 보고 하였다.28
Potter등도 이와 유사한 결과를 발표하였다.29 본
연구에서도 통계적으로 유의하지는 않았으나 100
mg과 200mg의 이소플라본을 섭취한 군에서 총
콜레스테롤, 중성지방, LDL콜레스테롤치가 감소하
는 것을 관찰할 수 있었다. 이러한 결과는 이소플
라본의 섭취가 폐경기 여성의 심혈관계 질환, 특
히 관상동맥 질환에 효과가 있는 것을 알 수 있
다. 그러나 150mg의 이소플라본을 섭취한 군에서
는 총 콜레스테롤과 LDL콜레스테롤치가 오히려
상승하는 결과를 보였는데 이는 아마도 그 대상
군의 수가 적고 대상자들의 식이 섭취 제한을 고
려하였으나 잘 지켜지지 못한 것이 원인으로 생
각된다.
본 연구에서 한가지 특이한 점은 위의 외국연
구와는 달리 이소플라본 섭취수준에따라 HDL콜
레스테롤치와 HDL/LDL의 비가 증가하는 경향을
보임다는 것 이다. 특히 150mg의 이소플라본을
섭취하였을 경우 통계적으로 유의하게 HDL콜레
스테롤치가 증가하는 것을 알 수 있었다. HDL콜
레스테롤치의 증가가 폐경기 여성의 심혈관계 질
환 예방에 도움을 줄 수 있을것으로 생각되나 아
직까지 어떤 기전으로 이소플라본이 HDL콜레스
테롤치를 상승시키는지에 대해 알려진 바가 없다.
반대로 이소플라본의 섭취가 HDL콜레스테롤치에
영향을 주지 않는다는 보고도 있어 이에대한 연
구가 필요하리라 생각된다.
폐경기이후 골다공증은 bone turnover의 증가
즉, 조골세포의 활성을 나타내는 혈청내 osteo-
calcin의 증가와 골 재흡수를 나타내는 지표인 소
변내 deoxypyridinoline 배설의 증가로 간접적으로
알 수가 있다.30,31 본 연구에서도 100, 150, 200mg
의 이소플라본을 섭취하였을 때 통계적으로 유의
하지는 않았으나 혈청내 osteocalcin과 소변내
deoxypyridinoline의 배설이 감소하는 소견을 보여
이소플라본의 섭취가 폐경기 이후 여성에 있어
골다공증 예방에 도움을 주는 것으로 생각된다.
Christel등이 쥐를 이용한 동물 실험에서도 양측
난소를 절제한 쥐에서 이소플라본을 섭취시켰을
때 그렇지 않은 군 보다 혈청 내 osteocalcin과 소
변 내 deoxypyridinoline의 배설량이 감소하여 결과
적으로 bone turnover를 감소 시킴으로서 골다공증
예방에 있는 것으로 보고 하였다. 그러나 이소플
라본을 섭취시킨 군과 그렇지 않은 군에서 골밀
도 검사상 차이를 보이지 않아 이소플라본의 섭
취가 이미 진행된 골다공증의 치료에는 효과가
없는 것으로 보고하였다.32 본 연구에서도 이소플
라본 섭취가 bone turnover를 감소 시킴으로서 골
다공증 예방에 효과가 있는 것으로 생각되며 폐
경기 여성에 있어 이소플라본의 섭취가 이미 진
행된 골다공증의 치료에 효과가 있는지 알아 보
기 위해 장기적인 골밀도 검사를 통해 비교 해
볼 필요가 있을것으로 생각 된다.
이상과 같은 연구 결과로 이소플라본의 섭취가
폐경기 이후 골다공증의 예방과 혈청내 지질 패
턴에 영향을 주어 심혈관계 질환 예방에 효과가
있는 것으로 생각되며 앞으로 좀 더 장기적이고
많은 대상을 통한 연구가 필요할 것으로 생각된
다.
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= 국문 초록 =
목 적 : 본 연구는 이소플라본(Pulmuone. Co, Seoul, Korea) 보충제의 섭취수준에 따른 폐경기 여성의
혈청 내 지질 패턴, 골 대사 지표를 분석함으로써 심혈관질환 및 골다공증 예방에 미치는 효과를 알아보
고, 24시간 소변 내 이소플라본의 배설량에 미치는 효과를 알아보고자 하였다.
연구 방법 : 폐경여성 30명을 이소플라본 섭취 수준(100mg/day n=11, 150mg/day n=9. 200mg/day n=10)
에 따라 3 group으로 나누어 6개월간 이소플라본을 섭취하게 한 후 섭취 전 측정한 혈청 내 지질 패턴,
골 대사 지표의 변화에 미치는 효과를 비교하였고, 24시간 소변 내 이소플라본의 배설량을 측정하였다.
결 과 : 이소플라본의 소변 내 배설량은 이소플라본의 섭취용량에 따라 증가하였으며 24시간 소변 내
이소플라본의 recovery는 genistein, daidzein 각각 15%, 7%정도인 것으로 나타났다. 혈청내 지질 패턴중
total cholesterol, TG, LDL cholesterol, 그리고 lipoprotein-a의 유의적인 변화는 없었으나 HDL cholesterol은
각 이소플라본 섭취수준에 따라 증가하는 경향을 보였고 특히 150mg에서 섭취 전 48.6±8.2mg/dl에서
57.3±9.9mg/dl로 통계적으로 유의하게 증가 하였다. 골 대사 지표인 혈청내 osteocalcin과 소변 내
deoxypyridinoline은 각 이소플라본 섭취 수준에 따라 감소하는 경향을 보였으나 통계적으로 유의한 변화
는 없었다.
결 론 : 이소플라본 섭취가 혈청 내 지질 패턴 중 특히 HDL cholesterol치를 증가시켜 심혈관 질환의
예방에 효과가 있는 것으로 생각되며 앞으로 좀 더 장기적이고 많은 대상을 통한 연구가 필요할것으로
생각된다.
핵심단어 : 이소플라본, 지질패턴, 골 대사 지표, genistein, daidzein
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